











2012年 5月 17日 : 艮陵会館　記念ホール
大胆に判断・治療する外傷初期診療から 
繊細な敗血症病態に至るまで
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From Initial Evaluation and Management of Severe Trauma Requiring Great Decision Making in 








































ity Scale（lSS）と生理学的重症度である revised 
trauma score（RTS）から算出される予測生存率が
50%以上にもかかわらす死亡した症例は，全死亡症
例の約 50% を占め，さらに，Glasgow Coma Scale 



















① 55歳未満の外傷症例の死亡率が 25%低下，② 重
症外傷例における死亡率の低下を認めている．









① 受傷後数分から 2～3時間以内の immediate death，














































































































































































































とを基礎的に証明している（Zhang Q, Raoof M, Chen Y, 
et al. Circulating mitochondrial DAMPs cause inflamma-
t o r y  re s p o n s e s  t o  i n j u r y.  N a t u re  2 0 1 0 ; 4 6 4 ; 
104-7）．
　真核細胞の起源を考える理論としての細胞内共生説
によれば，ミトコンドリアの起源は好気性細菌であり，
原核細胞に好気性細菌が寄生し，共生することによって
真核細胞のミトコンドリアができたと考えられている．
ミトコンドリアには以下のような特徴があり，その起源
に関する細胞内共生説を裏付けるものと思われる．
◆　二重膜構造である．
◆　核内でなく，独自に環状の DNAを有する．
◆　細菌の DNAと共通の構造をもつ．
◆　独立して分裂増殖する．
◆　ミトコンドリアにおける ATP産生は全身の酸素
消費の 90%以上を占める．
　急性病態における生体反応，炎症反応のメカニズム
を考える上で，
　1）　細菌感染ではエンドトキシンなどの細菌成分が
PAMPsとして
　2）　外傷などの組織損傷を伴う病態においては，好
気性細菌をその起源とするミトコンドリア成分
が alarminsとして
いずれも PRRsを介して炎症反応を惹起していること
は，非常に興味深いものである．
3．敗血症病態の新たなパラダイム
　敗血症の病態は，高サイトカイン血症を伴う生体の
過剰炎症反応によって形成されると認識されていた
が，過剰炎症反応は短期間にとどまり，むしろ抗炎症
反応が持続する，あるいは，全身性抗炎症反応が病初
期より生じているとする捉え方が示唆されている．重
症敗血症による死亡例では，多臓器不全が死亡原因で
あるにもかかわらず，これを説明しうる細胞の壊死は
なく，共通して認められる細胞死は，免疫担当細胞で
あるリンパ球と腸上皮細胞のアポトーシスである．そ
して，臓器不全のメカニズムのひとつと考えられてい
るのがミトコンドリア機能障害である．
　敗血症を中心とした急性期病態におけるミトコンド
リアは，① 臓器機能障害のメカニズムとして，さらに，
② alarminsとして生体の炎症反応の惹起においても
重要であると考えられる．細胞壊死に伴う細胞膜破綻
により細胞外に放出されるミトコンドリア内の DNA
などの成分は alarminsとして炎症反応を惹起するが，
敗血症で共通して認められるアポトーシスによる細胞
死では，これら alarminsの細胞外放出が制御される
ために免疫抑制状態となりうる．
　大胆な意思決定に基づく救急医療の展開とともに，
臓器機能障害，炎症反応，そして免疫抑制状態が複雑
に交錯する急性期病態を解明し，新たな治療法の開発
につなげたいと考えている．
